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Представлены способы определения элементного состава витаминно-минеральных комплексов
(Мультифорт®, Компливит®). Предложено использовать современный аналитический метод –
рентгенофлуоресцентный анализ с полным внешним отражением. Описаны различия в пробопод-
готовке для оболочечных и безоболочечных витаминно-минеральных комплексов. Установлено
влияние оболочки на результаты анализа. Результаты качественного и количественного анализа со-
поставлены с заявленными значениями фирмы-производителя.
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Витаминно-минеральные комплексы (ВМК)
содержат различные неорганические элементы,
которые обладают биохимической активностью.
Нехватка этих веществ в организме приводит к
физиологическим нарушениям, а также вносит
свой вклад в клиническую картину других сома-
тических заболеваний и может служить причиной
различных болезней [1]. Задокументировано не-
сколько наиболее известных современных и тра-
диционных методов фармацевтического анализа,
однако оптимальные интервалы и предельно до-
пустимые концентрации элементов в данных
объектах не регламентированы Государственной
фармакопеей РФ [2]. Аналитический контроль
элементного состава и его соответствия указан-
ному содержанию в инструкциях является зада-
чей фармацевтического анализа [3]. Содержание
различных элементов в ВМК может варьировать-
ся от нескольких микрограммов до десятков мил-
лиграммов на грамм препарата.

Для определения элементного состава ВМК
применяют современные и традиционные мето-
ды, такие как атомно-эмиссионная спектроско-
пия с индуктивно связанной плазмой [4], масс-
спектрометрия с индуктивно связанной плазмой
[5–7], рентгенофлуоресцентный анализ (РФА)
[8] и атомно-абсорбционная спектроскопия [9].

Значительную часть времени при анализе этими
методами занимает перевод образца в раствор.
Кроме того, они характеризуются высокой стои-
мостью анализа и требуют тщательной градуи-
ровки для устранения матричных эффектов либо
не позволяют проводить многоэлементный ана-
лиз [10].

В настоящей работе предложено использовать
современный вариант РФА — рентгенофлуорес-
центный анализ с полным внешним отражением
(РФА ПВО). В РФА ПВО используют геометрию
0.1°/90° (первичное рентгеновское излучение на-
правляется на образец под скользящим углом
~0.1°), в отличие от классических вариантов РФА
(45°/45°). Таким образом, достигается эффект
полного внешнего отражения. В РФА ПВО детек-
тор размещают очень близко к поверхности про-
бодержателя, обеспечивая таким образом боль-
шой телесный угол сбора излучения и высокую
скорость счета. Первичное излучение слабо про-
никает в подложку и отражается в направлении
поглотителя, не попадая в детектор и дополни-
тельно возбуждая образец. Однако благодаря тон-
кому слою образца и монохроматичности воз-
буждающего излучения можно добиться пони-
женного уровня фонового излучения и снизить
пределы обнаружения (ПО), достигая в ряде слу-
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чаев уровней мкг/кг (или мкг/л). Также можно
избавиться от явления реабсорбции рентгенов-
ского излучения. При уменьшении толщины слоя
образца ниже некоторого критического значения
практически не проявляются матричные эффек-
ты [1, 11].

Преимуществами метода РФА ПВО по сравне-
нию с традиционным энергодисперсионным РФА
являются низкие пределы обнаружения, высокое
отношение сигнал/шум, отсутствие матричных
эффектов, а также возможность проведения коли-
чественного анализа способом внутреннего стан-
дарта и отсутствие необходимости внешней граду-
ировки. Метод применяют для анализа жидких
объектов [12], биологических тканей, почв, геоло-
гических и археологических объектов [13].

Цель настоящей работы – разработка спосо-
бов пробоподготовки для различных типов ВМК
и определение элементного состава ВМК мето-
дом РФА ПВО, а также сравнение полученных
данных с заявленными фирмой-производителем.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Методика эксперимента. В качестве объектов

исследования выбрали ВМК “Мультифорт”
(ООО “Сантэфарм”, Россия) и “Компливит”
(ОАО “УфаВита”, Россия). Измерения проводи-
ли на спектрометре РФА ПВО S2 PICOFOX
(Bruker Nano GmbH, Германия) с использовани-
ем кварцевых подложек-отражателей. Время на-
бора спектра 250 с. Для возбуждения рентгенов-
ской флуоресценции использовали излучение
MoKα (17.44 кэВ).

Таблетку ВМК “Мультифорт” помещали в
мерную колбу емк. 100 мл и растворяли в дистил-
лированной воде. Далее отбирали три аликвоты
объемом 1 мл каждая, в каждую из которых вво-
дили по 5 мкл внутреннего стандарта. В качестве
внутреннего стандарта для различных аликвот
выбрали водные растворы никеля, галлия
(1000 мкг/мл, Fluka Chemical, Великобритания) и
иттрия (1000 мкг/мл, ABCR, Германия). Концен-
трация всех внутренних стандартов составляла
5 мкг/мл. Объем анализируемого раствора, оса-
ждаемого на кварцевую подложку-отражатель,
составлял 2 мкл в каждом из измерений. Пробу,
нанесeнную на подложку, высушивали в вакуум-
ном эксикаторе (ISO Lab, Германия).

Таблетки ВМК “Компливит” размалывали в
планетарной мельнице Pulverisette 7 (Fritsch, Гер-
мания) в твердой фазе в агатовой чаше с агатовы-
ми шарами диаметром 10 мм со скоростью
700 об./мин в течение 6 мин. Далее гомогенизи-
рованный образец массой 1.0080 г, взвешенный с
точностью до 0.1 мг на аналитических весах
ED224S (Sartorius, Германия), помещали в колбу
емк. 100 мл и растворяли в смеси 80 мл дистилли-

рованной воды и 20 мл конц. HNO3. Для более
полного растворения таблетки смесь перемеши-
вали на лабораторном шейкере MS 3 digital (IKA,
США) в течение 300 с. Из полученного раствора
отбирали по 1 мл пробы в 3 виалы емк. 1.5 мл, ко-
торые далее центрифугировали на приборе Mini-
Spin (Eppendorf, Германия) со скоростью
8000 об/мин в течение 5 мин для отделения рас-
твора от нерастворившихся частиц оболочки таб-
летки. В качестве внутреннего раствора исполь-
зовали растворы иттрия, никеля и галлия
(1000 мкг/мл, Fluka Chemical, Великобритания”).
Пробу объемом 2 мкл, нанесeнную на кварцевую
подложку-отражатель, высушивали в вакуумном
эксикаторе.

Другую таблетку пытались также измельчить в
агатовой ступке (Carl Roth, Германия), однако
после дальнейшей пробоподготовки полученные
результаты характеризовались низкой воспроиз-
водимостью и большими погрешностями. Это
объясняется тем, что при ручном помоле образец
оказывается менее диспергированным и гомоге-
низированным.

Количественный анализ. Программное обеспе-
чение Spectra 7 (Bruker Nano GmbH, Германия)
позволяет вводить информацию о концентрациях
внутренних стандартов, которые используются
для расчeта содержания каждого обнаруженного
элемента. Интенсивности характеристических ли-
ний присутствующих элементов автоматически
определяются с помощью программного обеспе-
чения. Концентрации обнаруженных элементов
могут быть рассчитаны по формуле (1) [11]:

(1)

где ci – концентрация определяемого элемента i,
cis – концентрация внутреннего стандарта, Ni – чис-
ло импульсов при измерении спектра определяемо-
го элемента i, Nis – число импульсов при измерении
спектра внутреннего стандарта, Si – относительная
чувствительность элемента i, Sis – относительная
чувствительность элемента – внутреннего стан-
дарта.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Выбор способа пробоподготовки. Методика

пробоподготовки ВМК “Компливит” отличается
от ВМК “Мультифорт”, поскольку в случае ВМК
“Компливит” не происходит полного растворе-
ния таблетки в воде. Не растворяется преимуще-
ственно оболочка, которая состоит из нераство-
римых в воде вспомогательных веществ, не обла-
дающих биологической активностью.

Пробоподготовка для определения элемент-
ного состава в фармацевтической индустрии опи-
сана достаточно подробно [14]. В настоящей ра-

,is i is
i

is i

c N Sc
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боте в качестве растворителя использовали воду
или смесь воды с азотной кислотой без примене-
ния органических растворителей. Не требуется
также применение ПАВ, что дополнительно
упрощает пробоподготовку образцов. Размалыва-
ние образцов на планетарной мельнице обеспе-
чивает достаточно высокую степень гомогенно-
сти, что на порядок увеличивает производитель-
ность анализа. Для корректного выбора способа
пробоподготовки учитывали различия в типах
выбранных ВМК, один из которых (ВМК “Муль-
тифорт”) является безоболочечным и водорас-
творимым, а другой (ВМК “Компливит”) – обо-
лочечным и частично водорастворимым.

Выбор внутреннего стандарта. Выбор внутрен-
него стандарта для анализа витаминно-мине-
ральных комплексов определяется прежде всего
элементным составом пробы, а также возможным
наложением спектральных линий внутреннего
стандарта и образца. Наиболее оптимальными
внутренними стандартами для ВМК “Мульти-
форт” являются Y, Ni и Ga, так как данные эле-
менты не были обнаружены при определении со-
става препарата. Использование селена в качестве
внутреннего стандарта невозможно, поскольку он
заявлен фирмой-производителем в составе данно-
го ВМК. Для ВМК “Компливит” лучше всего под-
ходят внутренние стандарты Se, Ni и Ga по анало-
гичным причинам. Использование в качестве
внутреннего стандарта кобальта невозможно, по-
тому что наличие данного элемента в препарате
заявлено фирмой-производителем.

Использование нескольких внутренних стан-
дартов необходимо для получения сравнительных
данных, отражающих правильность анализа. Пи-
ки различных внутренних стандартов находятся в
разных энергетических диапазонах, поэтому мо-
гут иметь место частичные спектральные наложе-
ния на линии определяемых элементов. В обла-
сти характеристических линий галлия наблюда-
ется постоянный фон рассеянного излучения,
поэтому он является наиболее предпочтительным
элементом – внутренним стандартом. Галлий ча-
ще всего отсутствует в большинстве исследуемых
объектов. Учитывая разрешающую способность
детектора (120–150 эВ), при использовании стан-
дартов Ni, Ga, Se, Y возможны спектральные на-
ложения NiKα (7.480 кэВ) – YbLα (7.416 кэВ),
GaKα (9.251 кэВ) – IrLα (9.175 кэВ), SeKβ
(12.497 кэВ) – PbLβ (12.614 кэВ), YKβ (16.739 кэВ) –
NbKα (16.615 кэВ). Среди элементов, для которых
имеются спектральные наложения с элементами –
внутренними стандартами, отсутствуют заявлен-
ные производителями ВМК элементы, что под-
тверждает возможность использования данных
внутренних стандартов.

Элементный состав образцов. Спектр РФА
ПВО образца ВМК “Компливит” с внутренним

стандартом галлием представлен на рис. 1. Образ-
цы ВМК “Компливит” содержат P, S, K, Ca, Ti,
Mn, Fe, Cu, Zn, Br, Sr. В табл. 1 представлены ре-
зультаты количественного определения и сравне-
ния элементного состава ВМК “Компливит” с за-
явленным фирмой-производителем. Определе-
ние магния, заявленного в составе ВМК, методом
РФА ПВО затруднено. Наличие титана среди об-
наруженных элементов можно объяснить присут-
ствием его соединений в составе оболочки. Нали-
чие стронция объясняется его изоморфностью по
отношению к кальцию; соединения стронция
практически всегда сопутствуют соединениям
кальция. Среди элементов присутствуют сера и
бром, которые входят в состав биологически ак-
тивных соединений, основные макроэлементы
которых указаны в составе препарата. Причина
отсутствия кобальта среди обнаруженных элемен-
тов, вероятно, заключается в спектральном пере-
крывании с линией железа: CoKα (6.931 кэВ) –
FeKβ (7.059 кэВ).

Спектр РФА ПВО образца ВМК “Мульти-
форт” с внутренним стандартом галлием пред-
ставлен на рис. 2. Образцы ВМК “Мультифорт”
содержат S, Cl, K, Ca, Cr, Mn, Cu, Zn, Se, Br, Rb,
Sr. В табл. 2 представлены результаты количе-
ственного определения и сравнения элементного
состава ВМК “Мультифорт” с заявленным фир-
мой-производителем. Среди заявленных элемен-
тов отсутствует иод, определение которого за-
труднено из-за высоких потерь при пробоподго-
товке. В работе [15] при исследовании ВМК иод
определили с достаточно высокой точностью, од-
нако он являлся единственным определяемым
элементом и пробоподготовка была существенно
упрощена из-за отсутствия спектральных нало-
жений и примесей. Процесс пробоподготовки от-
личался тем, что для получения раствора ВМК
вместо азотной кислоты использовали раствор
аммиака, количество образца, нанесенное на
подложку, было больше. Вместо вакуумного эк-
сикатора для получения тонкой пленки образец
высушивали в ламинарном боксе при 40°C в тече-
ние 30 мин. В качестве внутренних стандартов ис-
пользовали растворы Y, Cd и Ag различных кон-
центраций. Избыточное содержание калия в
ВМК “Мультифорт” объясняется тем, что соеди-
нения калия используют в веществе-носителе, не
обладающем биохимической активностью. Име-
ется значительное расхождение в концентрации
селена из-за относительно малого содержания в
препарате и возможной адсорбции на стенках
колбы во время пробоподготовки. Селен также
определяли в витаминно-минеральных комплек-
сах и биологических образцах (кровь, урина) в ра-
боте [16]. При этом единственное отличие про-
цесса пробоподготовки заключается в использо-
вании водной суспензии с ПАВ. В работе [16]
стояла задача определения только селена в мно-
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гоэлементных пробах. В случае ВМК “Мульти-
форт” погрешность результатов ниже, а воспро-
изводимость выше по сравнению с ВМК
“Компливит” из-за различных способов изготов-
ления препаратов и соответствующих способов
пробоподготовки.

* * *

Таким образом, разработаны способы пробо-
подготовки ВМК различного типа, проведены
качественный и количественный рентгенофлуо-
ресцентный анализ двух препаратов и сравнение

Рис. 1. Спектр рентгенофлуоресцентного анализа с полным внешним отражением образца ВМК “Компливит” с внут-
ренним стандартом галлием.

15.0

12.5

10.0

7.5

5.0

2.5

0
2.5 5.0 7.5 10.0 12.5 15.0

×103

И
м

пу
ль

сы

Энергия, кэВ

MgKα

SKα

PKα

SKα

ArKα

KKα

CaKα

CaKβ

TiKα

MnKα

FeKα

FeKβ

CuKα

ZnKα

GaKα

ZnKβ
GaKβ

BrKα SrKα

Таблица 1. Результаты определения элементного состава в образце витаминно-минерального комплекса
“Компливит” методом рентгенофлуоресцентного анализа с полным внешним отражением (n = 5, P = 0.95)

* Не обнаружен.

Элемент

Экспериментально найденные 
концентрации, мг/г

Содержание элементов, рассчитанное 
на одну таблетку (m = 0.8663 г), мг Содержание элементов, 

заявленное 
производителем, мг

Se Ni Ga Se Ni Ga

P 65 ± 5 70 ± 8 65 ± 8 57 ± 5 61 ± 7 57 ± 7 60.00

Ca 49 ± 3 55 ± 5 48 ± 3 42 ± 3 47 ± 4 42 ± 3 50.50

Mn 3.0 ± 0.1 3.3 ± 0.3 2.9 ± 0.1 2.6 ± 0.1 2.9 ± 0.3 2.5 ± 0.1 2.50

Fe 4.5 ± 0.3 5.7 ± 0.5 6 ± 1 3.9 ± 0.3 4.9 ± 0.4 5 ± 1 5.00

Co н/о* н/о н/о н/о н/о н/о 0.10

Cu 0.53 ± 0.05 1.3 ± 0.1 0.84 ± 0.06 0.46 ± 0.04 1.2 ± 0.1 0.73 ± 0.05 0.75

Zn 2.0 ± 0.1 2.2 ± 0.2 1.9 ± 0.2 1.7 ± 0.1 1.9 ± 0.1 1.7 ± 0.1 2.00



ЖУРНАЛ АНАЛИТИЧЕСКОЙ ХИМИИ  том 75  № 6  2020

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ЭЛЕМЕНТНОГО СОСТАВА 525

полученных данных с заявленными. Выбраны
внутренние стандарты Ni, Ga, Se, Y, которые при-
годны для количественного анализа ВМК. Вос-
производимость результатов анализа безоболоче-
ченого ВМК “Мультифорт” выше по сравнению
с оболочечным ВМК “Компливит”. Предложен-
ные варианты пробоподготовки можно использо-
вать для определения элементного состава ВМК
различного типа.
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Таблица 2. Результаты определения элементного состава в образце витаминно-минерального комплекса “Муль-
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* Не обнаружен.
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Экспериментально найденные 
концентрации, мг/л

Содержание элементов, рассчитанное 
на одну таблетку (m = 3.9252 г), мг

Содержание элементов, 
заявленное 

производителем, мгY Ni Ga Y Ni Ga
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